














Rasvakudosta on pidetty aikaisemmin pääasias-
sa lämmöneristeenä ja energiavarastona, mutta 
sen merkitys endokriinisesti aktiivisena kudok-
sena on viime vuosina käynyt ilmeiseksi. Rasva-
solut erittävät lukuisia hormoneja ja muita välit-
täjäaineita, jotka säätelevät sekä parakriinisesti 
että endokriinisesti aineenvaihduntaa ja usei-
den kudosten toimintaa.
Rasvakudoksen toiminta on naisilla ja mie-
hillä sekä kehon eri osissa erilaista ja muuttuu 
myös iän myötä. Lihavuus on maailmanlaajui-
sesti yksi merkittävimmistä terveysongelmista 
ja viidenneksi yleisin kuolinsyy. Maailman ter-
veysjärjestön mukaan vuonna 2014 yli 1,9 mil-
jardia (39 %) aikuista oli ylipainoisia (painoin-
deksi 25–29,9), ja heistä noin kolmannes oli 
 lihavia (painoindeksi ≥ 30). Kun mitataan toi-
mintakykyisiä elinvuosia (DALY, disability 
adjus ted life years), on lihavuus riskitekijänä 
noussut maailmanlaajuisesti jo kolmannelle 
 sijalle (1) ja Suomessa toiselle sijalle heti ko-
honneen verenpaineen jälkeen.
Suomalaisista naisista noin 46 % ja miehistä 
noin 66 % on ylipainoisia ja joka viides suoma-
lainen on lihava (2). Lihavuuden riskejä tarkas-
teltaessa oleellista on myös rasvakudoksen ja-
kautuminen: erityisesti vyötärölihavuuteen (nai-
silla vyötärönympärys yli 88 cm) liittyy metabo-
lisia riskejä (3). Lihavuuteen liittyviä kroonisia 
sairauksia ovat diabetes, sydän- ja verisuonitau-
dit, tietyt syöpäsairaudet (kuten rintasyöpä), 
uniapnea, nivelrikko, kuukautishäiriöt ja lapset-
tomuus, kihti, syvä laskimotukos sekä keuh-
koembolia. Rasvakudoksen endokrinologisten 
erityispiirteiden selvittäminen auttaa ymmärtä-
mään paremmin näiden kroonisten sairauksien 
patofysiologiaa sekä mahdollisesti auttaa löytä-
mään keinoja näiden sairauksien ennaltaehkäi-
syyn ja hoitoon.
Tässä katsauksessa käsittelemme erityisesti 
naisen rasvakudoksen toimintaa. Edellä maini-
tuista kroonisista sairauksista keskitymme tar-
kemmin rintasyöpään, joka on naisten yleisin 
syöpäsairaus.
Naisten ja miesten rasvakudoksen 
jakautuminen ja toiminta ovat erilaisia
Rasvakudos on elimistömme suurin ”rauha-
nen”, sillä sen osuus kehon suhteellisesta pai-
nosta on normaalipainoisilla naisilla noin 36 % 
ja miehillä noin 24 %, mutta osuus voi vaihdel-
la huomattavasti (5–60 %) (4,5). Noin 80 % ras-
vakudoksesta sijaitsee ihonalaiskerroksessa, 
etenkin vyötärön, reisien ja pakaroiden alueella. 
Vatsapaidasta, suoliliepeen rasvasta sekä perire-
naalisesta, epikardiaalisesta ja retroperitoneaali-
sesta rasvasta koostuvaa viskeraalirasvaa on nai-
silla noin 5–10 % ja miehillä noin 10–20 % ko-
ko kehon rasvamäärästä (5). Lisäksi tunnetaan 
kaksi histologisesti ja toiminnallisesti erilaista 
rasvakudostyyppiä: valkoinen ja ruskea rasva. 
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 rasvakudokseen: se on löyhää sidekudosta, jon-
ka yleisin solutyyppi on rasvasolu, adiposyytti. 
 Lisäksi rasvakudoksessa on rasvasolujen esias-
teita (preadiposyytteja), tulehdussoluja, endo-
teelisoluja ja epiteelisoluja.
Rasvakudoksen jakautuminen ja toiminta 
 kehossa ovat naisilla ja miehillä erilaisia. Kun 
miehillä rasvakudosta on vyötärön seudussa ja 
vatsaontelon sisällä, naisilla rasva sijoittuu 
ihon alaiskerrokseen, etenkin lantion ja reisien 
 alueelle. Rasvan varastoitumista säätelee lipo-
proteiinilipaasi (LPL) -entsyymi, jonka aktiivi-
suus on naisilla suurempi lantion ja reisien ras-
vakudoksessa kuin vyötärön alueella (6). Testo-
steroni sen sijaan vähentää LPL:n aktiivisuutta 
miehen reiden ihonalaisrasvakudoksessa (7). 
Rasvakudoksessa on myös lipolyyttisiä b1–2- ja 
antilipolyyttisiä a2-adrenergisiä reseptoreita 
(8,9). Nämä reseptorit jakautuvat eri tavalla nai-
sen ja miehen ihonalais- ja viskeraalirasvaku-
doksessa. Estrogeeni lisää a2-adrenergisten re-
septorien määrää ihonalaiskudoksessa (10).
Estrogeeni- ja progesteronitasojen muutok-
set kuukautiskierron aikana säätelevät ruoka-
halua ja energiansaantia (11). Nämä ovat mata-
limmillaan ovulaatiovaiheessa, kun verenkier-
ron estrogeenitaso on korkea. Toisaalta ener-
giansaannin on osoitettu lisääntyvän kuukau-
tiskierron luteaalivaiheessa, kun estrogeeni-
pitoisuus pienenee (11,12). Vaihdevuosien jäl-
keen, kun munasarjojen estrogeenituotanto 
loppuu, rasvakudoksen suhteellinen osuus 
 kehon painosta kasvaa, ja rasvakudosta alkaa 
myös naisilla kerääntyä vyötärölle ja vatsaonte-
loon. Rasvakudoksen jakautumisen muutokset 
on yhdistetty pienentyneeseen estrogeenipitoi-
suuteen, sillä hormonikorvaushoitoa käyttävil-
lä naisilla ei vyötärönympäryksen kasvua ole 
todettu (13,14). Myös eläinkokeiden tulokset 
tukevat olettamusta, että estrogeenin puutos 
johtaa viskeraalirasvan lisääntymiseen, mikä 
puolestaan on estettävissä estrogeenihoidolla 
(13). Pienen estrogeenipitoisuuden vaikutuk-
sesta vaihdevuosissa usein havaittavaan pai-
nonnousuun ei sen sijaan ole näyttöä, vaan 
painonnousu yhdistetään ikääntymiseen 
yleensä (15,16). Hormonihoito ei vaikuta 
ikään tymiseen liittyvään painonnousuun (16).
Rasvakudoksen estrogeenireseptorit (ERa ja 
ERb) vaikuttavat kehon rasvan jakautumiseen. 
Tutkimukset poistogeenisillä hiirillä ovat 
osoittaneet, että ERa:n puuttuminen johtaa 
kehon rasvamäärän, erityisesti viskeraaliras-
van, lisääntymiseen ja metabolisen oireyhty-
män kehittymiseen (17). Estrogeenien lipolyyt-
tiset vaikutukset välittyvät siis pääasiassa 
ERa:n kautta. ERb sen sijaan saattaa vaimen-
taa ERa:n kautta välittyvää lipolyysiä (17). En-
nen vaihdevuosia naisilla on viskeraalirasvassa 
enemmän ERa:aa kuin ERb:aa, kun taas lan-
tion alueella näiden reseptorien suhde on 
päinvastainen (18). Miehillä taas on todettu 
suhteellisesti vähemmän ERa:aa viskeraaliras-
vassa kuin naisilla. Myös aivojen hypotalamus-
alueen estrogeenireseptorit voivat vaikuttaa 
rasvakudoksen muodostumiseen kehon eri 
osissa säätelemällä viskeraalirasvan ja subku-
taanirasvan sympaattista hermotusta ja edel-
leen lämmöntuotantoa (19).
Estrogeenit siis vaikuttavat rasvakudoksen ja-
kautumiseen ja toimintaan, mutta rasvakudos 
on myös estrogeenien ja muiden steroidihor-
monien lähde. Ennen vaihdevuosi-ikää valtaosa 
elimistön estrogeeneista tuotetaan munasar-
joissa. Vaihdevuosien aikana munasarjojen toi-
minta kuitenkin hiipuu, verenkierron estradio-





















































































Adipokiinit osallistuvat ruokahalun ja 
 energiatasapainon säätelyyn sekä moneen 
muuhun aineenvaihdunnan toimintoon.
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ronisulfaatin suhteelliset osuudet verenkierros-
sa kasvavat. Vaihdevuosien jälkeen aktiivisia 
estrogeeneja ja androgeeneja tuotetaan peri-
feerisissä kudoksissa, kuten rasvakudoksessa, 
 aivoissa ja luussa. Ne muodostuvat verenkier-
rossa kiertävistä esiasteista, kuten dehydroe-
piandrosteronista ja estronisulfaatista (kuvio 1). 
Näiden steroidihormonien vaikutusten usko-
taan välittyvän pääasiassa parakriinisesti kohde-
kudoksessa.
Adipokiinit ovat rasvakudoksen 
välittäjäaineita
Rasvasolujen erittämiä välittäjäaineita kutsu-
taan yhteisellä nimellä adipokiinit. Näitä mole-
kyylejä tunnetaan nykyisin jo useita kymme-
niä. Adipokiinit vaikuttavat rasvasolujen toi-
mintaan parakriinisesti, mutta rasvakudoksen 
runsaan verisuonituksen vuoksi ne kulkeutu-
vat myös systeemiseen verenkiertoon. Adipo-
kiinit osallistuvat ruokahalun ja energiatasa-
painon säätelyn lisäksi myös immuniteetin, 
insuliiniherkkyyden, angiogeneesin, verenpai-
neen, lipidimetabolian ja veren hyytymisen 
säätelyyn (kuvio 2).
Tunnetuin adipokiini on leptiini, jota tuote-
taan erityisesti rasvakudoksessa, ja sen määrä 
lisääntyy suhteessa rasvakudoksen määrään. 
Rasvakudoksesta leptiiniä erittyy verenkier-
toon, jonka kautta se vaikuttaa hypotalamuk-
seen hilliten ruokahalua. Rasvakudoksen ja 
hypotalamuksen välillä on siis aktiivinen pa-
lautejärjestelmä, joka säätelee kehon painoa. 
Tätä ajatusta tukee havainto, että leptiinin tai 
leptiinireseptorin puuttuminen johtaa jyrsijöil-
lä lihavuuteen (20). Ihmisillä leptiinin puutos-
tila löytyy kuitenkin vain noin 5–10 %:lla vai-
keasti lihavista (21), ja toisaalta lihavuuteen voi 
liittyä leptiiniresistenssi.
Leptiinin ohella yksi tunnetuimmista adipo-
kiineista on adiponektiini. Se on rasvasolujen 
erittämä peptidihormoni, jonka vaikutukset 
 välittyvät adiponektiinireseptorien (AdipoR1 ja 
AdipoR2) kautta. Näitä reseptoreita on erityises-
ti maksassa, haimassa ja luurankolihaksissa. 
Adiponektiinipitoisuudet korreloivat negatiivi-
sesti painoindeksiin ja kehon rasvamäärään. 
Adiponektiini lisää insuliiniherkkyyttä ja sillä 
on anti-inflammatorisia vaikutuksia (22). Suu-
ret adiponektiinipitoisuudet assosioituvatkin 
pienentyneeseen tyypin 2 diabetesriskiin (23).
Lihavuuteen liittyy rasvakudoksen 
toiminnan häiriö
Kehon lisääntynyt rasvamäärä, erityisesti viske-
raalitilassa, johtaa rasvakudoksen krooniseen 
tulehdustilaan. Liiallinen energiansaanti johtaa 

















































































rasvakudoksen erittämät adipokiinit säätelevät useita elimistön toimintoja.
iL = interleukiini, MCP = macrophage chemoattractant protein (monosyyttejä houkutteleva kemotaktinen proteiini, 
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mikä houkuttelee rasvakudokseen makrofageja 
(24). Muuttuneet rasvasolut ja aktivoituneet 
makrofagit tuottavat tulehduksenvälittäjäaineita 
ja muita adipokiineja, jotka muuttavat rasva-
kudoksen normaalia tasapainoa ja johtavat 
muun muassa insuliiniresistenssin, endoteelin 
toimintahäiriön ja hapenpuutteen kehittymi-
seen (kuvio 3). Nämä muutokset voivat häiritä 
myös rasvakudoksen normaalia steroidihormo-
nimetaboliaa, ja vaihdevuodet ohittaineilla nai-
silla lihavuuteen onkin liitetty suurentuneita ve-
renkierron estrogeenipitoisuuksia (25).
Estrogeenien uskotaan olevan peräisin juuri 
rasvakudoksesta, sillä leptiinin ja sytokiinien 
on todettu lisäävän aromataasigeenin ilmenty-
mistä solumalleissa (26,27) ja rasvakudoksen 
aromataasiaktiivisuuden on todettu lisäänty-
vän suhteessa painoindeksiin (28,29). Myös 
17b-hydroksisteroidi dehydrogenaasin (17b-
HSD tyyppi 1) lähetti-RNA-pitoisuudet ovat li-
havien naisten viskeraalirasvakudoksessa suu-
rempia kuin normaalipainoisilla naisilla (29). 
Tämä entsyymi katalysoi estronin muuttumis-
ta aktiiviseksi estradioliksi. Äskettäin osoitet-
tiin, että leptiini ja adiponektiini assosioituvat 
verenkierron estrogeenitasoihin vaihdevuodet 
ohittaneilla naisilla (30) painoindeksistä riip-
pumatta. Ilmiö viittaa siihen, että menopaussi 
itsessään voisi vaikuttaa adipokiinitasoihin. 
Toistaiseksi eri adipokiinien yhteys estrogeeni-
aineenvaihduntaan tunnetaan kuitenkin mel-
ko huonosti.
Rasvakudoksen ja sen hormoniaineen­
vaihdunnan merkitys rintasyövässä
Rintasyöpä on naisten yleisin syöpäsairaus ja 
sen ilmaantuvuus kasvaa merkittävästi vaihde-
vuosien jälkeen. Suomessa rintasyöpään sai-
rastuu vuosittain yli 4 000 naista. Rintasyövän 
ilmaantuvuus on maailmanlaajuisesti kasva-
nut vuodesta 2008 noin 20 % (31). Tämän us-
kotaan ainakin osittain liittyvän lihavuusongel-
man lisääntymiseen. Ylipainon ja etenkin 
vaihdevuosi-iän jälkeen ilmaantuvan vyötäröli-
havuuden tiedetään lisäävän hormoniresepto-
ripositiivisen rintasyövän riskiä (32). Riski on 
suurin, kun painoindeksi on yli 35 (riskisuhde 
1,86; 95 %:n LV 1,60–2,17), ja jo viiden prosen-
tin painonnousu normaalipainosta lisää rinta-
syövän riskiä.
Lihavuuteen liittyy myös rintasyövän ennus-
teen huononeminen (32,33) sekä merkittävästi 
suurempi riski kuolla rintasyöpään verrattuna 
normaalipainoisiin naisiin (34). Tämä riski kas-
vaa suhteessa painoindeksiin: kun se on yli 40, 
suhteellinen kuolemanriski on 2,32 (95 %:n LV 
1,54–3,50). Rintasyövän ja vaihdevuosien hor-
monikorvaushoidon yhteyttä on tutkittu paljon. 
Estrogeeni-progestiiniyhdistelmähoidon käyt-
töön liittyy suurempi rintasyövän riski kuin pel-
kän estrogeenihoidon käyttöön (35). Hormoni-
korvaushoito ei kuitenkaan lisää lihavuuden ai-
heuttamaa syöpäriskiä (32).
Rintasyövän etiologiaan liitetään yleisesti 


















































































rasvakudoksessa painonnousun myötä tapahtuvat muutokset.
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det ohittaneilla hormonireseptoripositiivista 
rintasyöpää sairastavilla naisilla on mitattu 
suurentuneita seerumin estrogeenipitoisuuk-
sia (36). Näiden on myös esitetty välittävän li-
havuuden aiheuttamaa rintasyöpäriskiä (37). 
Erään teo rian mukaan kasvainkudoksen estro-
geenireseptorit sitovat verenkierron kiertäviä 
estrogeeneja, jotka puolestaan stimuloivat rin-
tasyövän kasvua (38). Vaihdevuosien jälkeen 
estrogeeneja tuotetaan lähinnä rasvakudokses-
sa ja muissa perifeerisissä kudoksissa. Lisäksi 
tuumorikudoksesta mitatut estrogeenipitoi-
suudet ovat jopa kymmenkertaisia verrattuna 
kasvainta ympäröivään normaaliin rintarau-
haskudokseen tai seerumiin (39,40,41), ja kas-
vainkudoksessa paikallisesti tuotetun estrogee-
nin uskotaan stimuloivan rintasyöpäsolujen 
kasvua. Vaihdevuosien jälkeen seerumin 
estrogeenitasot ovat yleisesti erittäin matalia, 
ja jos estrogeeneja siirtyisi  verenkierrosta rin-
nan rasvakudokseen tai rintarauhaseen, tämä 
tapahtuisi konsentraatiogradienttia vastaan. 
Todennäköistä onkin, että verenkierron suu-
rentuneet estrogeenipitoisuudet heijastavat 
rasvakudoksen ja kasvainkudoksen aktiivista 
hormonituotantoa (42).
Rinnassa rasvakudos ympäröi laajalti rinta-
rauhaskudosta ja maitorauhastiehyitä, tai rinta-
syöpäkudosta. Rasvasolut ja rintarauhasen solut 
ovat rinnassa siis läheisessä kontaktissa. Iän 
myötä rasvakudoksen suhteellinen osuus rin-
nassa kasvaa. Vaikka rasvakudoksen tiedetään 
olevan hormonaalisesti aktiivinen erityisesti 
vaihdevuosien jälkeen, rintatuumorin läheisyy-
dessä olevan rasvakudoksen hormonipitoisuuk-
sista ja -aineenvaihdunnasta on edelleen melko 
vähän tietoa (36,43,44).
Useimmissa tutkimuksissa on käytetty malig-
nia tai benigniä rintakudosta, joka rasvakudok-
sen lisäksi koostuu muun muassa rintarauhas-
kudoksesta ja sidekudoksesta. Lisäksi vanhem-
missa tutkimuksissa hormonimäärityksiin on 
käytetty immunologisia määritysmenetelmiä, 
jotka eivät ole niin tarkkoja kuin nykyiset massa-
spektrometrisiin menetelmiin perustuvat määri-
tykset (45). Osoitimme äskettäin, että rinta-
syöpää sairastavien vaihdevuodet ohittaneiden 
naisten rinnan ihonalaisrasvakudoksen estradio-
lipitoisuudet olivat merkitsevästi pienempiä kuin 
terveiden verrokkien, vaikka seerumin estra dio-
lipitoisuuksissa ei ollut eroa (44). Samanaikaises-
ti rintasyöpäpotilaiden 17b-HSD:n (tyyppi 12) lä-
hetti-RNA-pitoisuudet rasvakudoksessa olivat 
merkitsevästi pienemmät kuin verrokkien (kuvio 
1). Toistaiseksi ei tiedetä, säätelevätkö esimerkik-
si tuumorin erittämät tulehduksenvälittäjäaineet 
tai muut tekijät tämän entsyymin toimintaa, sillä 
joissakin tutkimuksissa syöpäsolujen on todettu 
muuttavan rasvasolujen toimintaa (46). Emme 
voi kuitenkaan sulkea pois mahdollisuutta, että 
estrogeenireseptoripositiivinen rintasyöpäkas-
vain sitoisi rasvakudoksen syntetisoimaa tai va-
rastoimaa estrogeenia (38), mikä puolestaan joh-
taisi rasvakudoksen estrogeenipitoisuuksien las-
kuun. Tätä teoriaa tukisi rintatuumorin koon ja 
rasvakudoksen estrogeenipitoisuuksien negatii-
vinen korrelaatio (44).
Lihavuuteen liittyvän rintasyöpäriskin taustal-
la katsotaan kuitenkin olevan valkoisen rasva-
kudoksen häiriintynyt toiminta, joka johtaa adi-
pokiinierityksen muuttumiseen. Rintasyöpäris-
kiin liittyen adipokiineista eniten on tutkittu 
leptiiniä ja adiponektiinia, sillä nämä adipokii-
nit säätelevät proteiinikinaasien kautta muun 
muassa solujen jakautumista ja niiden tunkeu-
tumista kasvainkudokseen sekä ohjelmoitua 
 solukuolemaa (47). Leptiini lisää sytokiinien, 
kuten interleukiini-6:n, -12:n ja TNF-a:n, tuo-
tantoa sekä verisuonten uudelleenmuodostu-
mista (angiogeneesia) (48,49). Tutkimustulok-
set seerumin leptiinitasojen ja rintasyövän yh-
teydestä ovat ristiriitaisia, mutta sekä leptiini-
proteiinia että leptiinireseptoreita on löydetty 
rintasyöpäsoluista (50). Rintasyöpää sairasta-
vien, vaihdevuodet ohittaneiden naisten veren-
kierron adiponektiinipitoisuudet ovat merkittä-
västi pienemmät kuin terveiden naisten (51). 
Toisin kuin leptiini, adiponektiini estää rinta-
syöpäsolujen jakautumista ja angiogeneesia. 
Syöpäriskiin on liitetty myös insuliiniresistens-
si: suurentunut insuliinipitoisuus ja insuliinin 
kaltaisten kasvutekijöiden pitoisuudet lisäävät 
syöpäsolujen jakautumista (52).
Adipokiineista apu kroonisten sairauksien 
ehkäisyyn, diagnostiikkaan tai hoitoon?
Rasvakudoksen endokrinologisen toiminnan sel-
vittäminen on avannut uusia mahdollisuuksia 
kroonisten sairauksien diagnostiikkaan ja hoi-
toon. Leptiinin kongenitaalista puutosta hoide-
taan leptiinianalogilla (53). Yleisempää lihavuu-
den hoitokeinoa leptiinistä ei kuitenkaan ole tul-
lut, sillä lihavuuteen liittyy usein leptiiniresis-
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ja leptiinianalogin yhdistelmähoidosta olivat 
 lupaavia, mutta satunnaistetut tutkimukset kes-
keytettiin haittavaikutusten vuoksi (54). Tutki-
mustulokset leptiinin ja adiponektiinin ennus-
tearvosta sydän- ja verisuonitapahtumien, diabe-
teksen ja kuolleisuuden suhteen ovat toistaiseksi 
olleet ristiriitaisia (54). Myös muiden adipokii-
nien yhteys kroonisiin sairauksiin on todettu, 
muun muassa omentiinin pieni pitoisuus seeru-
missa assosioituu sepelvaltimotautiin ja sen vai-
keusasteeseen (55). Ainakin teoriassa voisi ve-
renkierron adipokiinipitoisuuksia mittaamalla 
olla mahdollista erottaa rasvakudoksen normaali 
ja häiriintynyt toiminta. Täten adipokiinit voisi-
vat toimia merkkiaineina painon- ja elämäntapa-
muutosten seurannassa (54,56,57).
Rintasyövän ennaltaehkäisyssä elintapojen 
merkitys on tärkeä. Tärkeimmät elintapoihin liit-
tyvät rintasyövän riskitekijät ovat ylipaino ja alko-
holin käyttö. Ravintoon ja elintapoihin liittyvät 
rintasyövän riskiin vaikuttavat tekijät on käyty 
kattavasti läpi äskettäin ilmestyneessä katsaus-
artikkelissa (58). Elintapamuutosten ja niitä seu-
raavan painonlaskun on osoitettu vaikuttavan se-
kä insuliiniaineenvaihduntaan että seerumin 
adipokiinipitoisuuksiin (56), ja edullinen vaiku-
tus syöpäriskiin on tätä kautta mahdollinen.
Noin 60–70 % estrogeenireseptoripositiivisista 
syövistä ilmentää aromataasigeeniä, ja aromataa-
sinestäjiä on jo pitkään käytetty rintasyövän lii-
tännäishoitona. On kuitenkin esitetty,  että liha-
vuus voi vähentää aromataasinestäjien tehoa 
(59). Selitykseksi on tarjottu lääkeannoksen riit-
tämättömyyttä ylipainoisille naisille. Hiirimallis-
sa osoitettiin myös, että hyperinsulinemia vähen-
tää rintasyöpäsolujen herkkyyttä letrotsolille (60). 
Mielenkiintoa on herättänyt diabeteksen hoidos-
sa käytetyn metformiinin mahdollinen yhteys 
pienentyneeseen rintasyöpäriskiin (61). Metfor-
miinin on osoitettu vähentävän aromataasin il-
mentymistä rasvakudoksen stroomasoluissa (62) 
sekä sen aktiivisuutta rintasyöpäsoluissa (63). 
Toisaalta metformiini voi vaikuttaa rinta-
syöpäsoluihin myös muilla tavoilla, jotka eivät 
suoraan liity aromataasigeenin säätelyyn vaan 
esimerkiksi syöpäsolujen jakautumiseen (64). 
Parhaillaan käynnissä olevassa seurantatutki-
muksessa selvitetään, vaikuttaako metformiini 
varhaisvaiheen rintasyövän uusiutumisriskiin 
(65). Metformiinia saaneiden rintasyöpäpotilai-
den paino oli kuuden kuukauden hoidon jälkeen 
merkitsevästi matalampi. Myös paastoverensoke-
ri- ja insuliini- sekä leptiini tasot olivat matalam-
mat kuin lumelääkettä saaneilla potilailla (65).
Estrogeenien tuotantoa rasvakudoksessa sää-
televät aromataasin lisäksi myös steroidisulfa-
taasi (STS) sekä 17b-hydroksisteroidi dehydro-
genaasiperheen entsyymit (kuvio 1). Vaihde-
vuodet ohittaneilla naisilla estronisulfaatti on 
verenkierron merkittävin estrogeeni, ja sen 
puoliintumisaika on selvästi pidempi kuin est-
radiolin ja estronin (66). Verenkierron estroni-
sulfaattipitoisuus kasvaa suhteessa painoindek-
siin (67). Estronisulfaatti saattaakin toimia aktii-
visen estrogeenin varastomuotona, josta rasva-
kudoksessa voidaan tuottaa estronia ja edelleen 
estradiolia rintasyöpäsolujen käyttöön.
Jopa 80–90 % rintasyöpäkasvaimista ilmentää 
STS-geeniä (68,69,70), ja STS-geenin lähetti-
RNA:n suuri pitoisuus voi liittyä rintasyövän 
huonompaan ennusteeseen (71,72). Steroidisul-
fataasin estäjät ovatkin aktiivisen lääkekehitte-
lyn kohteena (66). Seerumin adipokiinipitoi-
suudet assosioituvat seerumin estrogeenipitoi-
suuksien kanssa, mutta adipokiinien vaikutuk-
sesta STS:n ja 17b-HSD:en toimintaan rasvaku-
doksessa on vain niukasti tietoa (73).
Kun tieto rasvakudoksen endokrinologisesta 
toiminnasta etenkin vaihdevuosien jälkeen li-
sääntyy, voidaan ymmärtää paremmin myös 
näiden metaboliareittien tuottamien estrogee-
nien sekä rasvasolujen, niiden tuottamien adi-
pokiinien ja rintasyöpäsolujen, vuorovaikutus-
ta. Uusi tutkimustieto voi tarjota keinoja rinta-
syövän ennaltaehkäisyyn ja uusien hoitojen ke-
hittämiseen. Metformiini on jo lupaava esi-
merkki siitä, miten rasvakudoksen endokrinolo-
gista toimintaa parantamalla voidaan mahdolli-
sesti vaikuttaa edullisesti muun muassa rinta-
syöpäriskiin tai rintasyövän ennusteeseen.
Yhteenveto
Rasvakudos on endokriinisesti aktiivinen elin, 
joka säätelee tuottamiensa välittäjäaineiden, 
adipokiinien, ja steroidihormonien, avulla usei-
den eri kudosten toimintaa. Hormonaalinen 

















































 vaikuttavat kehon rasvan jakautumiseen.




taan ja sen jakautumiseen, joka on erilaista nai-
silla ja miehillä. Rasvakudoksen merkitys ste-
roidihormonien lähteenä korostuu naisilla eri-
tyisesti vaihdevuosien jälkeen, kun munasarjo-
jen estradiolituotanto loppuu.
Kehon liialliseen rasvapitoisuuteen, lihavuu-
teen – ja erityisesti vyötärölihavuuteen – liittyy 
rasvakudoksen krooninen tulehdustila, joka 
muuttaa rasvasolujen normaalia tasapainoa ja 
johtaa muun muassa insuliiniresistenssin, endo-
teelin toimintahäiriön ja hapenpuutteen kehitty-
miseen. Tämä häiriötila on yhdistetty useiden 
kroonisten sairauksien, kuten rintasyövän, dia-
beteksen sekä sydän- ja verisuonitautien syntyyn. 
Rintasyövän etiologiaan liitetään lisäksi pitkä-
aikainen estrogeenialtistus. Lihavuuden aiheut-
tamat muutokset rasvakudoksen toiminnassa 
voivat vaikuttaa rasvakudoksen steroidihormoni-
tuotantoon muuttamalla estrogeenien metabolia-
reittejä niin, että paikallinen estradiolituotanto 
 lisääntyy. Rasvakudoksen hormonitoiminnan, 
adipokiinien ja näiden vuorovaikutuksen tutki-
minen auttaa ymmärtämään paremmin lihavuu-
teen liittyvien sairauksien patofysiologiaa ja luo 
uusia hoitomahdollisuuksia. ●
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